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新生児期 あ る い は幼若乳児期 に お い て い っ た ん発症
し た下痢 は しば し ば重篤 な経過 を と り t と き に は死 の
転帰を と る こ と すら あ る , 我 々 の 教室 で は昭 和 44年 ～
50年の 間 に ,幼君乳児遷延性下痢症 の 38 例を経験 し ,
そ の う ち 16.4 % に あ た る 6 例が死亡 した1l. そ して t
こ れ ら幼君乳児遷延性下痢症38例の う ち 37例 ( 97
%) が人工 栄養児 で あ り t 母乳栄養児が わ ずか に 1例
の み で あ っ た こ と は , 極 めて 注目 に 値す る事実 で あ っ
た . 人工 栄養児 よ り母乳栄養児の 方 が下痢症 の 発生頻
度が明 らか に少 い こ と は従来 よ り よ く 知 ら れ て い る
が , それ は母乳 , 特に 初乳申 の 種 々 の 感染防御因子 が




中で も特 に 重要 とさ れ る の が 初乳申IgA で あ り , ウ イ
ル ス や大腸菌を は じめ と す る 細菌 に 対す る特異的中和
抗体の 存在 は よ く知 られ て い る
2卜 7)
一 方 , 小 児期 の 下痢の 原因の 一 つ と して 近年注目 を
集 めて い る Enter oto xin 産生大腸菌が新生児期 の 下
痢症 の 一 部に 関与し て い る の で は な い か と い う推測 が
あ る
8卜1 0〉
. しか し , こ れ ら の 報告 に は栄養法 が母乳 で あ
っ た の か人工 栄養で あ っ た の か は 記載さ れ て
■い な い
.
初乳及び初乳申IgA が, 大腸 菌 Ente r oto xin に 対 し
中和抗体 を も っ て い るか 否か ば極 め て 興味あ る問題 と
お もわ れ る . 著者 は本研究に お い て ,122 人の 健康産婦
か ら得た 初乳乳清及 び , さ ら に 4人 の 初乳 より 分離精
製 し たIgA と, 大腸菌 Enter oto xin と の 中和反応 を ,
Yl m O u S e adr en alcellas say を用 い て 試 み た .
対象お よ び方法
1) 毒素液の 作製
Ente r oto xin 産生大腸菌 と して , バ ン グ ラ デ イ シ ュ
の 重症下痢症患者 か ら分離 され た大腸菌 H-10407( 国
立予研 の 坂崎利 一 博士 よ り分与) を用 い た . 大腸菌E･
104 07を Ev a n sらI l)の 毒素産生用培地 に接種 し , 37
℃ , 18 時間振温培養 し た後 , 4 ℃t 12,000rpm .20分遠
心 し , そ の 上清 を 0.45m 〟 の ミ リ ポ ア フ ィ ル タ ー に 適
し , そ れ を毒素液 と し た . 毒 素液 は検定 ま で の 間 , -
80 ℃に 凍結保存 し た . な お t 陰性対照 と し て 大腸菌榛
準株 K-12 を用 い た .
2) En鹿 roto xin 活性の 検定
Sa ck ら1 2)の 行 っ た 方法を ～ 部修正 し て 行 っ た . 即
ち , 国立予研の 坂崎利 一 博士 より 分与を う け た Yl マ ウ
ス副 腎細胞(A d-Yl - 0) を , 10 %仔牛血清 ,100鵬 /山
の カ ナ マ イ シ ン を加 え たイ ー グ ル 培 地 に 継 代培養 し
た . こ の Yl マ ウ ス 副腎細胞 を組織培養用 プ レ ー ト
M ic r ote st(Falco n)に S ubc ultu r eし , 単 一 層と な っ
た時点 で 毒素液 0.05m ほ 37 ℃,5分間接触 さ せ , 洗浄
し た の ち , 同じ イ ー グル 培地 に 37 ℃,18 時間培養し細
胞形態 の 変化 よ り 判定し た .
3) 初乳乳清の 採取
昭和 52年 よ り 2 年間の 間に 金沢赤十字病 院 に 入院
し た見 か け上健康な産婦 1 22人 より , 分娩後3 日以内
に そ れ ぞ れ 約 1 0mエ の 母 乳 を 採 取 し , 4 ℃ ,
15,00 0rpm ,30分間遠尤､後 , 中間の 透明 な液 を採取 し,
そ れ を 初乳乳清 と し た . な お , 各産婦 は少 くと も周産
期に 下痢 を認 め て お ら ず , 期間中病棟内に 下痢の 流行
はな か っ た . ま た , 各乳 清 中 の IgA 濃度 は Single
r adial im m u n odiffu sio n法 (ト リ パ ル チ ケ ン IgA)
で 測定 し た .
4) 初乳 IgA の 精製
加藤1 3)の 行 っ た方法を 一 部修正 して 用 い た . 即 ち 誹
乳乳清に よる 中和試験 で 陽性で あ っ た もの の う ちの 4
例 よ り 得 た初乳乳清 を , 43% 硫安 で 塩析 し , そ れ を4
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℃, 1 2,000rpm ,10分 間遠尤､し た . そ の 沈 盛 に 0.2M
NaCl-0.1M Tris -H CI Buffe r pH8.0 (以 下 ト リ ス 緩
衝食塩水で 4 ℃ ,4 8時間透析 し ,3,000rpm ,15分間遠
心して 得 られ た上宿を あ らか じ め ト リ ス 緩衝食塩水 で
平衡化 した Sephade x G-200カ ラ ム (郎 ･5 × 90cm)
で 上行法 に より ゲ ル 濾過を 行 っ た . O D280m 〟 に お け
る第1 ピ ー ク をプ ー ル し, コ ロ ジ オ ン バ ッ グで 濃縮 し た
後. 0.01M 燐酸カ リ緩衝液pH8.0で 4 ℃ , 48 時間透析
し, 3,000rpm15分間遠心 し得 られ た上帝を あ ら か じ
め0.01M 燐酸 カ リ緩衝液pH8.0で 緩衝化 し た D E A E
セ ル ロ ー ス カ ラ ム (¢2.0 × 28cm)に 吸 着さ せ , p王1 8.0
で 一 定の ま ま , モ ル 濃度 の み を 0.01 M,0.05 M,0 .3 M
の燐酸カ リ緩衝液 で 階段溶出法を行 っ た . O D 280mJ｣
で測定し , 0.05 Mで 溶 出さ れ た ピ ー ク を プ ー ル し , 凍
結乾煤 した の ち , - 80 ℃ に 保存 し た .
純度の 判 定に は . 抗 初乳IgA 血清 , 抗IgG 血清 , 抗
IgM 血清に よ る Ou chte rlo ny te st を 行 い , 抗 初 乳
IgA 血清と の み 反応す る こ と を確認 し た . ま た , 大腸
菌Ente r oto xin と の 中和反応 を行 う際 に は ,PH 7.2の
燐酸緩衝食塩水 (以下 P B S と略 す) 1 mエで 溶 解 し ,
Lo w ry 法
1 4}で 濃度を 測定 した の ち使用 し た .
5) 兎抗 ヒ ト初乳IgA 血 清(抗初乳 IgA 血 清) の
作製
数人の 産婦 より 得 た初乳IgA を1.5 mエの 食 塩水 に
溶解し , 等量 の Fr e u nd
'
s c o mplete adju v a nt と と も
に家兎の 手掌 , 足択 お よ び全身の 皮下 , 筋肉内に 注射
し, そ の 後2 週間隔 で 3 回同 じ方法に より 効果注射を
行い , 最 終注射後 10 日目 に 採血 した .
6) 初 乳 乳 清 及 び 初 乳 IgA に よ る 大 腸菌
Enteroto xin の 中和反応
初乳乳清及 び 分 離精製 し た IgA の お の お の を pH
7.2の P BSで 倍 々 稀釈 し , 等量 の 標準毒素液 1単位
( 測定法は後述 す る) を加 え , 37 ℃, 1時間in c ubate
した . そ の 後 t こ の 混 合 液0.05血エを単 一 層 と な っ た
Yl マ ウ ス 副 腎細胞 に 37℃ , 5 分 間接 触 さ せ ,
Ente r oto xin 活性の 検 定の 際に 行 っ た の と 同 じ 操作
後, 細胞変性出現の 有無で 初乳乳清及 び初乳IgA の 大
腸菌Ente r oto xin に 対す る 中和活性 を判定 し た .
成 績
1) 培養細胞 反 応性試験(Yl m O u S e 8dre n 81 e ell
a s sy)
Yl マ ウ ス 副腎 細胞を用 い て ,Ente r oto xin 産生大腸
菌 H･10407の 産生 し た Ente r oto xin に 対す る 細胞 の
形態学的反応 を観察 し た .
即ち , 写 真 1 はEnte r oto xin 接触前の 副腎細胞で あ
り ,正常 な細胞形態を示し て い た . 次 に毒 素液 を37 ℃,
5分間接触さ せ る こ とに よ り写真2 に み る如 く , ほ と
ん ど の 細胞が ま るく 変化 し , 細胞変性 を き たす こ とを
確認 し た . 陰性 対照 と し て の 大腸菌 K-12 の 培 養上漕
を細胞 に 接触さ せ て も, 細胞形態に 変化 を認 めな か っ
た .
ま た , 初乳乳滴 , 初乳IgA 及 び P BS(pH7.2 )の そ
れ ぞれ を単独で 細胞に接触 させ て み た が い ずれ も細胞
の 形態学的変化を示さ な か っ た .
･2) 毒素活性の 検定
Ente r oto xin 産生 大腸菌 H-10407の 毒 素液 を pH
7.2 の P B Sに て 倍々 稀釈 し , 細胞 に接触 させ たの ち単
一 層 の 細胞の 50 % 以上 を 変性 さ せ 得 る 最大稀釈値
(CP E D5 ｡:50 % cytopathic effe ctiv edo s e) を 求 め
た . そ の 結果 , 表 1の 如く 16 倍稀釈値が CP E D5 ｡ と な
っ た
. そ こ で 次の 初乳乳清及 び初乳IgA に よ る中和試
験に は , C P E Ds ｡ の 4倍の 濃度(4C P E D5 ｡)を用 い , こ
れ を 1単位 /0.05mエの 標 準毒素液 と した .
3) 初 乳 乳 清 及び 初 乳 IgA によ る 大 膿 菌
Enkroto xin の 中和試験
122人の 産婦 の 初乳乳清 の う ち37人 (30.3%) に
Ente r oto xin 中和活性を有す る こ とが わ か っ た . ( 衰
2 )ま た , Enteroto xin 中和活性陽性の 初乳乳清中 の
IgA 濃度 は373± 420mg/mLで あ り ,Ente r oto xin 中
和癌性陰性 の 初乳乳清中の IgA 濃度 は 280 ± 393 喝
/mエで あ り , 両者 の 間 に 有意差を認 めな か っ た . (P >
0.05)
次に , Ente r oto xin 中和活性陽性の 初乳乳清の う ち
の 4検体よ り得 ら れ た初乳IgA(ん D)に つ き , 中和試
験を行 っ た . (表3 )その 結 果, A は 2.4mg/ml, B は
0.2mg/mL, C は2.7mg/ mL. D は 2.0耶 /mL とい う
IgA 濃度 で 1単位の Ente r oto xin 活性を 中和 し , 細
胞変性を阻止 し た .
次に , 初乳乳清 及 び初乳IgA と抗初乳IgA 血清 と を
37 ℃, 60分in c ubate し た後, 中和試験を行 い 中和活
性が全て 失活 し た こ と を確認 した .
考 察
我々 が大腸 菌 Ente r oto xin に 関す る研究 を始 め る
に 至 っ た 直接 の 契機 は , 我 々 が か つ て 経験し た 多数 の
幼若乳児遷 延性下痢症 の 患児 の 上部腸管 に 大腸 菌 や
Klebsiella を主 と し た Colifo r m sが異常増殖 し て い
る事実を認 め た こ と に あ るIH 5)'1 8)即 ち , Ente r oto xin
の~F 痢発現 の 揚 が大腸 で は なく 小腸で あ る こ と を考 え
る と , こ れ ら 上部腸管 に､異常増殖 し た Colifo r m sが
Enter otoxin 産 生菌と し て 下痢発現 に 関与 し て い る
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こ とが 考え ら れ た か ら で あ る . そ して . こ れ ら の 症例
の はと ん どが 人工 栄養児で あ っ た こ と , 及 び , 治療乳
と して 母乳が最適 で あ っ た こ と を考 え 合わ せ る と , 母
乳が Enterotoxin に 対 し防御的或 い は抑制 的 に 働 い
て い るの で はな い か と推測 さ せ られ た .
大 腸 菌 Ente r oto xin に 関 す る 研 究 は t 1967 年
Smith と Halls
1 9) ゾ ブタ の 急性下痢症 の 原 因 と し て
分離 し た大腸菌か ら コ レ ラ樺 の Ente r oto xin を 証 明
し た こ と に は じま る . 以来 . ヒ ト の 下 痢症 に お い て も
大腸菌 の 一 部 に Ente r oto xin 産生菌が関与 し て い る
こ と が わ か っ て き た . 今 日 ま で 世 界 各地 よ り
Ente r oto xin 産生菌検出の 報告 が あ り
2 0ト2 5)/卜児下痢
症 に お い て も極 め て 重 要な 位置を占め る 様に な っ た .
我 々 も先般本邦 に お ける ′ト児急性下痢症 か ら分離 した
大腸菌 の 40% に Ente r oto xin 産生菌を検出 した2 6).
大腸 菌 Ente r oto xin に は熱安定性を異 に す る 2種
類の 毒素 .即 ち ,易熱性毒素(he aト1abile ente r oto xin,
L T)と 耐熱性毒素(he at- Stable enteroto xin , S T)と
が あ る . こ の う ち L T は分子量約 102,000の 蛋白で 抗
原性 を有 し , 菌株 に かか わり なく 兎疫学的 に 同 叫 で あ
表 1 毒素活性の 検定
毒 素 液 の 稀 釈 系 列
C P E D50
贋 ･ × 2 × 4 × 8 ×16 ×32 ×64
十 + + + 十 2~4
+ :細胞変性 >50%
+ :細胞変性 <50%
表 2 初乳乳量 に よ る大 腸菌 Ente rotoxin に 対す る中和試験
中和溶性陽性 中和活性陰性




表3 精製IgA に よ る大腸菌 Ente r otoxin に 対す る 中和試験
Sa mple
(IgA 濃度)
IgA の 稀 釈 系 列
原 × 2 × 4 × 8 ×16 ×32 ×64 ×128
A + + 十 + + 十
(4.85 m g/ml) (2.4m g/ml)
B + + +
(3.45mg/ml) ･(0.2m g′/ml)
C 十 十 + + +
(10.7 mg/ml) (2.7mg/ml)
D 十 十 + + +
(7.96m g/ml) (2.Omg/ml)
+ : 細胞変性 >50%
- : 細胞変性 <50%
* : 1単位 の Ente roto xin 惰性 を抑制す る 各IgA の最大稀釈濃度
本邦の 産 婦よ り得 られ た初乳の大腸菌 633
る こ と が わ か っ て い る
2 8)
.L T は細胞膜の レ セ プタ ー と
結合 し細胞膜中の ade nylcycla s eを活性化 さ せ , 細
胞膜中の ade nyl cycla se を 活 性化 さ せ . 細 胞 内 の
cyclic A M P濃度 を上昇 さ せ る
2 9)
.
こ の CyClic A M P
の 上昇は 小腸粘膜細胞 で は電解質 の 転送異常を釆 た し
下痢を引き起 こ す し , 一 方 , マ ウ ス の 副腎細胞 に お い
て は形態変化を お こ す こ と が知 られ て い る . 今回 . 我
々 が 検 定法 と し て 用 い た Yl m O u S eadr e n al cell
as s ay は こ の 性 質 を 利 用 し た 方法 で あ る3 0). L Tの
a s s ay に は , こ の ほ か 同L:tis s u ecultu r eで C hin e s e
ha mste r o v a ry c ell を用 い る方法81) , ウ サ ギ腸管結繁
ル ー プ法3 2) 3 3), ウ サ ギ の 皮 内反応 に よ る血管透過性試
験法 川 な どが あ る . 我 々 は い ずれ の 方法 も試み て み た
が , 比較的簡便で 一 度 に 多く の 検体を 検定 で き t か つ
感度の 高 い こ と , し か も再現性 に 優れ て い る こ と より
Yl m O u Se adre n alc ella s s ay が も っ と も 有 用 で あ
ると 考え られ た .
さ て , L T が抗原性 を も つ 以 上 , そ れ が L T産生大腸
菌の 侵襲を う け た母体 の 腸管粘膜 に 抗原刺激 を 及 ば
し, そ の 結 果母乳中の 分泌型IgA に 特異的抗体が産生
さ れ るで あ ろ う こ と は十分 に 予想 さ れ る と こ ろ で あ
る . 分泌 型 IgA は in vitro で 母乳 B リン パ 球 に よ り
生成さ れ る 唯 一 の 免疫 グ ロ ブリ ン で あ る . 腸管内の 抗
原刺激に よ り 感作 さ れ た B リン パ 球 が 腸管 の 粘膜下
細胞か ら乳房 へ migr ate し , 抗原 に 対 し特異性をも っ
た分泌型IgA を生成 す る と考 え られ て い る .
母乳中IgA の 大腸菌 Ente r oto xin に 対す る 中和抗
休活性 に つ い て ,S tolia rら3 4)は最初の 報告を行 っ て い
る . 彼ら は そ の 実験 で グア テ マ ラ と 北米産婦の 母乳を
対象に ウ サ ギ 腸管結染 ル ー プ法 に よ り 母乳中 の IgA
fra ction に Ente r oto xin 中和活性が存在す る こ と を
示した . 我 々 の 今 回の 実験 で は , 本邦の 産婦 122人中
37人(30.3 % )の 初乳乳清 に 大腸菌 Ente r oto xin に
対す る 中和抗体活性を認 め た . Holm gre n ら
3 5)は , パ
キ ス タ ン の 低栄養産婦 で は 16人全部の 母乳 に 大腸菌
Ente r oto xin に 対 す る 中和抗体活性を認め た が , ス ウ
ェ
M デ ン の 産婦 の 母乳 で は , 大腸 菌 Ente r oto xin を 中
和し得 た の は 16 人中わ ずか 1例の み で あ っ た と い い -
その 抗原感作 の 機会の 相違 を指摘し て い る . 我 々 の 今
回の 成績 は , ま さ に こ の 2 っ の 国の 中間に 位置す る わ
けで あ る . 本邦 に お け る Ente r oto xin 産生大腸菌の 分
離の 報告 あ る い は その 汚染度 に 関 す る 報告 は極 め て 少
く
8 別
. 疫学的 に はわ ず か に 我々 が か っ て 報告 した デ ー
タが あ る に す ぎ な い 2 5)3 7). しか し , そ の 研究 の 中で 本邦
の 小児急性下痢 症 よ り 分離 し た 大腸 菌 の 40 %に
Ente r oto xin 産生菌を認 めた と い う結果(こ れ は ウ サ
ギ皮膚血管透過性試験法 に よ っ た) や t 今回の 実験結
果 をみ る と ,本 邦に お け る Ente r oto xin 産生大腸菌の
汚染度 は決 して 少い も の で はな い と い う 印 象 を う け
る . 即 ち , 我 々 の 知 ら ぬ 間 に Ente r oto xin 産生大腸菌
は , プ ラ ス ミ ドを介 して 伝達す る1 0)3 8卵 〉とい う 特 性 も
手伝 っ て , 広 く本邦 に も分布 して い た こ と が推測 さ れ
る
. 本邦 に お い て Ente r oto xin 産生菌の 検出の 報告 が
少 い の は . そ の 検出法が噸雑 で あ り まだ ル ー チ ン 化 さ
れ て い な い こ と に よ る も の と 思 わ れ る. し か し .
Ente r oto xin 産生菌 に よ る汚染 が こ れ だ け 進 ん で い
る と な れ ば , 下痢症の 一 病因 と し て , Salm o nella や
S higella あ る い は Cla s sical な病原性大腸菌 と同 じ
よ う に 検索 され る べ き 時期 に 釆 て い る の で は な い だ ろ
う か .
一 方 , 今回我 々 は . D E A Eセ ル ロ ー ス ｡ カ ラ ム ク ロ
マ ト グ ラ フ ィ と Sephade x G-200 ゲル 濾過の 組み 合
わ せ に より , 初乳乳清で 中和抗体活性 の 陽性で あ っ た
4例 の 初乳か ら純粋 に 初乳IgA を と り出 し た . そ し
て , 各々 精製 さ れ た初乳IgA が Ente r oto xin 活 性 を
中和 し得 る こ と を示 し , その 中和抗 体活性 が 抗初乳
IgA 血清で 阻止 さ れ る こ とを 確認 した . 即 ち , 大腸菌
Ente r oto xin に 対す る中和抗体は母乳中IgA に 存 在
し た . こ の 4例 の う ち . A ,C,D の 3 例が 2mg/ mエ強の
IgA 濃度で 1単位 の Ente r oto xin を 中和 し得 た の に
比 し , B は0.2 mg/mエの IgA 濃度で 中和可能で あ り ,
B は他 の 3 例より 約1 0倍の 中和抗体活性を有 し て お
り , こ の こ と は高度 の 感作の 成立 を推定さ せ た ,
今回 の 実験 で は , 抗原と して の 毒素液が , C r ude な
もの で あ り , 初乳 中IgA の 大腸菌 Ente r oto xin に 対
す る中和抗体が特異的 な もの で あ る と は い い 切 れ な
い . L T精製 の 試 み は数多く の 研究者 に よ っ て 行 わ れ
て い る が , 最近 Cle m e nts と Finkelstein4 0) は , L T が
Bio ･Gelに 吸 着す る と い う特異 な性質 を も っ て い る
こ と を利用 し て , 高純度の 精製標品 を得る こ と に 成功
した . 今后 は精製 し た L T によ り. 中和抗体の 特異性 に
関す る実験 をす す め る必要が あ ろ う .
さ て , こ の 中和抗休 は受動免疫と して 新生児に 伝達
さ れ る . 分泌 型IgA は antis eptic paint と も称 さ れ
る が4 H, 大腸菌 Ente r oto xin に 対す る中和抗体活性 を
も つ 初乳IgA は文字通 り 新生児 の 陽管壁 を paint し
て Ente r oto xin の 侵襲を 防 ぐわ け で ある . これ ま で 血
清型 分類 に よ る Cla s sical な病原大腸菌を原因 と す る
新生児下痢症 に 対す る初乳の 有効性 は認 め ら れ て い る
が , 今回の 実験結果 は Ente r oto xin 産生大腸菌 の 関与
す る新生児下痢症 に 対 して も 初乳 の 有効な こ と を示唆
す る もの と考 え られ る . ま た仮 に , 前述 し た幼君乳児
634
遷延性下痢症 に Enteroto xin 産生菌が関与 し て い る
と想定 した場合 , その 患児の ほ とん どが 人工 栄養児 で
あ っ た こ と は今回の 実験結果か ら う なづ け る も の と い
え よ う . 今後 , Ente r oto xin 産生菌 に 対 す る疫学的調
査 が行 われ る こ と に よ り . こ れ らの 私見は解明さ れ る
も の と思 わ れ る .
結 論
122人の 健康産婦 の 初乳乳清及 び 4 人より 分離精製
し たIgA の 大脾菌 Ente r oto xin に 対する 中和抗体活
性 を検索 し , 次の 結果を得 た . 検定 法と し て Yl m O u S e
adre n al c ella s ay を 用 い た .
1) 122人 の 初乳乳清の う ち37人( 30.3%) の 初乳
乳清は大腸菌 Ente r oto xin の 細胞変性作用 を 中和
し得た .
2 ) 初乳乳清で 中和活性陽性 で あ っ た う ち の 4 人よ
り 分 離 精 製 し た 初 乳 IgA は全 て 大 腸 菌
Ente r oto xin の 細胞変性作用を中和 し得 た .
こ の 成績は ! 初乳中IgA に 大腸菌 Ente r otoxin に
対す る中和抗体が存在す る こ と を示 し, ま た , 本邦 に
お け る Ente r oto xin 産生大腸菌の 汚染度 が少 く な い
こ と を示 して い る . さ ら に こ の 成績 は . Ente r oto xin
産 生菌 の 関与 す る新生児下痢症 に 対 し , 初乳の は たす
役割の 大 き い こ と を示唆す る も の と思わ れ た ･
稿を終 るに あた り , 御指導 と御校閲 を い た だ い た 主任教授
谷 口昂先生お よ び細胞培 養に関 し て御指導 い た だ い た本学 が
ん研 ウイ ル ス 市波多野基
一 教授 な らび に 菌株 と マ ウ ス 副腎細
胞 分与 に御協力下 さ っ た 国立予防衛 生研 究所坂 崎利
一 博 士に
深謝い た し ます ,
ま た終始直接の 御援助 を い た だ い た高橋謙太郎前溝 臥 西
田直己助手 と , こ の 研究に 多大な る便宜を 与え て 下 さ っ た教
室の 諸兄に深謝 い た L ます .
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Neutraliz ng ActMty agahst Escherichia Coli Enterotox血 h Colostral Specim e ns血om
LactatingJapan eseW o men Hide o Naka m u ra, Departm ent of Pediatrics(Dire ctor:Prof･ N ･
Tanigu chi), Scho ol of Medicin e, K an a Za W aUniversity, K an aZ a W a920, Japan･ J･ Juze nMed･
So c. ,89, 630 - 6 3 8(1980).
Abstract T he neutralizing a ctivity again st E. c olie nte roto xin was evaluated in colo stral
spe cim e n s obtain ed from 1 2 2 he althy postpartu m Japa n e s ewo m e n･ A c ulture sup
ern atant
of E. c oli H-10407 str ain gr o w nin t he to xin
-
PrOdu cing m edia of Evan s etaL had 5 0% cytopathic
effe ctive dose (C P E D50) o n Yl m O uSe adr e nal c ellm o n olaye r at a sixtee nfold d 山1tion a nd a
fo u rfold c o n c e ntr ate of C P E D50 W a S Cho s e n as a sta nda rd to mi dose in t his w ork. Inhibition
a say of c olo stral spe cim e n sforthe to xin effecto n Yl m O uSe adr enalc ellm o n olayer w a scaried
out a sfollo ws: Cell-fr e e s upe m ata ntofc olostralspe cim e n w asin cubated with an equala辻qu ot of
the sta ndard to xin dose fo r6 0min at 3 7
0
c a nd the n, CytOPathic effe ctof the mixtu re ass ess ed
by Yl adre nalce11as say･ Colostralspe cim e n sbeing able to abr ogatetoxinindu cible cytopathic
effe ctto le ssthan 5 0% of m o rphologic alcha nge sw a s e v alu ated aspo sitiv efor n eutraliz ngactivi-
ty. T hirty-SeVen (30.3%) o ut of 1 2 2c olo str al spe cim e ns had n e utral iz nga ctivity against E･ C Oli
e nte r otoxin in t he e xpe rim e ntal c o nditio n. T he re we r e n o slgnific ant differen c esin c o ncen
-
tr atio n of c olo stral IgA betw e e n n e utr alizing activity
-PO Sitive (3 7 3±4 2 0mg/ml) and -negativ e
(2 8 0±3 9 3m g/ml)gr o ups. Ho w e v e r, e a Ch pr eparatio n of c olo stral IgA purified fro m fo u rcolo-
str al spe cim e ns withpo sitiv e n e utr alizing a ctivity w as able to inhibit the cytopathic effe ct
e x e rted by a sta ndard to xin do se e v e n atc o n centr atio n of O.2-2.7 m g/ml,S 1gge Stinganimpo rta nt
role of c olo str al IgA fo r n e utr aliz atio n oftheto xin .
T he fa ct that n e utralizing a ctivity against E. colie nte roto xin w a sfo u nd in a con side r able
propo rtio n of c olo str al specim en sffo m la ctating Japa n es e w o m e nmightsuggest their po ssible
s ubclin ic al e xpo su r eto e nter oto xin -PrOdu cing str ain s of E. c oliwhich might be a ss u m ed to
be u n e xpe ctedly m o repre v aning o verthis c o u ntry ･ Ho w e v er, W hether colostr u m shavingn e utr al
-
1 Zlng a Ctivity againstE･ C Olie nte r oto xin m ay e x e rta be n efic aleffe ct in pr e v e nting n e o n ate sfrom
gastr ointe stin al infe ction s wit he nte r oto xin
-
PrOdu cingstr ain s of E･ C Olir e m ain sto be elu cidated･
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写真 1 Enter o xin 接触前の Yl マ ウ ス 副腎細胞
写真 2 Ente r oto xin 接触後変性 をお こ した Yl マ ウ ス 副腎細胞
